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論文内容要旨
【研究背景】
血清ペプシノーゲン(PG)法は胃粘膜萎縮､とくに胃休部萎縮の検出に有用であり､胃癌スクリー
ニングや胃癌リスクの評価に応用されている｡近年､国外から胃前庭部のG細胞から分泌されるガ
ストリン17(G17)値が前庭部萎縮のマーカーとして有用との報告が散見されるが､国内において血
清PG値と血清G17値を用いた血清学的な胃粘膜萎縮の診断と胃癌リスク評価に関する報告はない(
本研究の目的はこれらの血清マーカーが胃粘膜萎縮の診断ならびに胃癌リスクの評価に有用である
か検討することである｡
【研究方法】
対象は早期胃癌患者(胃癌群) 122例(男性90例､女性32例､平均年齢68･2歳)､非胃癌患者(対
照群) 182例(男性101例､女性81例､平均年齢56.3歳)である｡胃粘膜萎縮はUpdatedSydney
systemにより胃生検組織を用いて診断し､組織学的に非萎縮群(non-atrophic gastritis: NAG)､前
庭部萎縮優位群(antrum-predominant atrophic gastritis‥ APG)､体部萎縮優位群
(corpus-predominant atrophic gastritis‥ CPG)､全体萎縮群(multifocal -atrophic gastritis‥ MAG)
の4群に分類した｡また､血清PG値､血清G17値､血清Hell'cobacterpylwl'(H･pylorj)･IgG抗体
は内視鏡検査前の空腹時の血清を用いて酵素免疫法により測定した｡
【研究結果】
胃癌群の萎縮パターンの大半は胃体部萎縮を有するCPG群とMAG群であることが組織学的に示
されたo特に胃癌群でのMAG群の頻度が高く､性､年齢､ H･pylon'感染を調整したロジスティッ
ク回帰分析の結果､ MAGは最も胃癌リスクの高い萎縮分布パターンであることが示されたo血清
G17値は前庭部萎縮が重症化するにつれて段階的に低下したが､前庭部非萎縮群でも血清G17値は
低値を示し､酸分泌保持によるフィードバック調節でガストリン分泌が抑制された結果と推測され
た.次に､ NAG､ APG､ CPG､ MAGの4群の萎縮パターンごとにPG値およびG17値を検討した
結果､ CPG群およびMAG群はPGI/II比によりNAG群､ APG群と区別可能であったが､ CPG群
とMAG群の2群のPGI/II比には差はなく､この2群の萎縮パターンの区別はPGI/ⅠⅠ比のみでは
困難であった｡しかし､ G17値<1 pmol/1の低値を示す例はMAG群に比べCPG群ではきわめて少
なく､ PG低値にG17低値を組み合わせて用いることによって血清学的にMAGを識別できる可能
性が示唆された｡
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次に､標準的PG法の基準として用いられているPGI≦70mg/mlかつPGI/ⅠⅠ比≦3である場合を
血清学的体部萎縮あり､血清G17値<1 pmolnを血清学的前庭部萎縮ありと定義し､組織学的な胃
粘膜萎縮分類と同様に､ PG値とG17値の組み合わせで､血清学的に胃粘膜萎縮を4群に分類し､
性､年齢､ H.pyloyl感染を調整して､ロジスティック回帰分析を行ったoその結果､血清学的MAG
は他の血清学的萎縮パターンと比較し最も胃癌リスクが高いことが示され､組織学的MAG群で最
も胃癌リスクが高かった結果と一致していた｡さらに､ PGI≦70ng/mlかつPGmⅠ比≦3および血
清G17値<1 pmol/1を満たす場合(血清学的MAGと判定される場合)の胃癌検出能を検討したと
ころ､ PG法に比べ感度は極めて低値であったが､特異度および陽性尤度比は高値を示し､ PG法単
独よりも胃癌検出精度が高まることが示された｡
【結輪】
血清G17低値かつ血清PG低値により胃癌リスクの極めて高い胃全体型胃粘膜萎縮の血清学的評
価が可能であり､胃癌高危険群を集約することによって胃癌サーベイランスの効率化に寄与する可
能性が示唆された｡
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【研究背景】
氏名　_-"_.兎弛_____亮介_…_.____""__
血,1ペプシノーゲン(PG)法は胃粘膜萎縮､とくに胃休部萎縮の検出に有用であり､胃癌スクリーニングや
胃癌リスクの評価に応用されている｡近年､国外から胃前庭部のG細胞から分泌されるガストリン17(G17)檀
が前庭部萎縮のマーカーとして有用との報告が散見されるが､国内において血清pG値と血清G17値を用い
た血清学的な胃粘膜萎縮の診断と胃癌リスク評価に関する報告はない｡本研究の目的はこれらの血清マーカー
が胃粘膜萎縮の診断ならびに胃癌リスクの評価に有用であるか検討することである｡
【研究方法】
対象は早期胃癌患者(胃癌群) 122例(男性90例､女性32例､平均年齢68.2歳)､非胃癌患者(対照帯) 182
例(男性101例､女性81例､平均年齢56.3歳)である｡胃粘膜萎縮はUpdatedSydneysyStemにより胃生検
組織を用いて診断し､組織学的に非萎縮群(non-atrophic gastritis: NAG)､前庭部萎縮優位群
(antrum･predominant atrophic gastritis: APG)､休部萎縮優位群(corpus-predominant atrophic gastritis:
CPG)､全休萎縮群(multifocal･atrophic gaStritiS: MAG)の4群に分類した.また､血清PG値､血,t G17値､
血,t HelL'cobactezIPyloLI (Hpylon')-IgG抗体は内視鏡検査前の空腹時の血清を用いて酵素免疫法により測定
した｡
【研究結果】
胃癌群の萎縮パターンの大半は胃休部萎縮を有するCPG群とMAG群であることが組織学的に示された｡
特に胃癌群でのMAG群の頻度が高く､性､年齢､ Hpylon'感染を調整したロジスティック回帰分析の結果､
MAGは最も胃癌リスクの高い萎縮分布パターンであることが示された｡血清G17値は前庭部萎縮が重症化す
るにつれて段階的に低下したが､前庭部非萎縮群でも血清G17値は低値を示し､酸分泌保持によるフイ-ド
バック調節でガストリン分泌が抑制された結果と推測された｡次に､ NAG､ APG､ CPG､ MAGの4群の萎
縮パターンごとにPG値およびG17値を検討した結果､ CPG群およびMAG群はPGI/ⅠⅠ比によりNAG群､
APG群と区別可能であったが､ CPG群とMAG群の2群のPGI/ⅠⅠ比には差はなく､この2群の萎縮パター
ンの区別はPGInI比のみでは困難であった｡しかし､G17値<1 pmolnの低値を示す例はMAG群に比べCPG
群ではきわめて少なく､PG低値にG17低値を組み合わせて用いることによって血清学的にMAGを識別でき
る可能性が示唆された｡
次に､標準的PG法の基準として用いられているPGI≦70ng/mlかつPGI/ⅠⅠ比≦3である場合を血清学的
休部萎縮あり､血清G17偉くlpmol/lを血,1学的前庭部萎縮ありと定義し､組織学的な胃粘膜萎縮分類と同
様に､ PG値とG17値の組み合わせで､血清学的に胃粘膜萎縮を4群に分類し､性､年齢､ H.pylon'感染を
調整して､ロジスティック回帰分析を行った.その結果､血清学的MAGは他の血,1学的萎縮パターンと比較
し最も胃癌リスクが高いことが示され､組織学的MAG群で最も胃癌リスクが高かった結果と一致していた｡
さらに､ PGI≦70ng/mlかつPGI/ⅠⅠ比≦3および血清G17値<1pmouを満たす場合(血,1学的MAGと判
定される場合)の胃癌検出能を検討したところ､ PG法に比べ感度は極めて低値であったが､特異度および陽
性尤度比は高値を示し､ PG法単独よりも胃癌検出精度が高まることが示された｡
【轄論】
血,t G17低値かつ血,t PG低値により胃癌リスクの極めて高い胃全体型胃粘膜萎縮の血,1学的評価が可能
であり､胃癌高危険群を集約することによって胃癌サーベイランスの効率化に寄与する可能性が示唆された｡
よって,本論文は博士(医学)の学位論文として合格と認める｡
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